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論 文 内 容 要 旨
【研 究 背 景 】
潰瘍性大腸炎(UC)は 原因不明の慢性難治性疾患である。原因に対する特異的治療がないこ
とから,特 に難治例などでは治療法の選択や決断に難渋する。例えば,再 燃を繰 り返す患者に対
す る長期間の内科治療が,患 者のQOLを 低下させる可能性があり,む しろ早期に手術を施行 し
た方が良い場合も存在する。そのため,診 断時あるいは治療初期の段階で,そ の後の再燃や手術
施行 といった予後が予測できれば,治 療法の選択に有用であり,最 終的にはQOLの 向上につな
がる。 しか し,予 後予測因子に関するこれまでの報告では,対 象が重症例に限定 している,長 期
予後ではな く単回の再燃に対する治療奏効率の解析 にとどまっている,交 絡因子が考慮されてい
ないなどの諸問題があった。
【研 究 目 的 】
軽症から重症のUC症 例を対象 として,再 燃や手術施行 といった長期の予後を予測する因子を,
臨床背景,治 療経過,検 査データの中から多変量解析 を用いて同定すること。
【研 究 方 法 】
1997年1月 か ら2006年12月 まで東 北大学病 院消化器 内科で加 療歴 のあ るUC患 者486例 の う
ち,初 回 治 療 の 経 過 が追 跡 可 能 な296例 を 対 象 と した。Primaryoutcomeは 初 回 再 燃,
Secondaryoutcomeは 手術施行 と し,初 回治療 開始 日か ら初 回再燃 お よび手 術施行 に至 るまで
の月数 に有意 に影響 す る因子を,① 診断 時臨床背景(性 別,年 齢,厚 生労働省班 会議 の分類 によ
る罹 患範 囲 および重症 度),② 初 回治 療 に対 す る反応性(初 回治療 開始 か ら4週 後 の状態 で,緩
解 お よび有 効 と分類),③ 検査 デ ータ(診 断時 および初回治療4週 後 のヘモ グ ロ ビン(Hb)値,
アルブ ミン(Alb)値,C反 応性 タ ンパ ク値,赤 血球沈 降速 度)の 中か らCox比 例ハザ ー ドモデ
ルを用 いて検討 した。
【研 究 結 果 】
診 断 時 臨 床 背 景 を 検 討 す る と,中 等 症 例[再 燃/手 術 施 行 の ハ ザ ー ド比(95%信 頼 区 間):2.07
(1.48-2.89)/3.40(1.09-10.54)]お よ び 重 症 例[1.70(1.06-2.72)/6.77(1.92-23.86)]に お い て,
そ の 後 の 再 燃 と 手 術 施 行 の リ ス ク が 有 意 に 高 か っ た 。
診 断 時 臨 床 背 景 を す べ て 補 正 し た う え で,緩 解 を 基 準 と し た 有 効 例[2.22(1.53-323)/6.83
(3.55-13.15)]に お い て,ま た 初 回 治 療 後 のHb値[0.87(0.76-0.99)/0.60(O.47-O.77)]ま た は
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Alb値[O.58(O.41-0.83)/0.11(0.06-022)]が 低 いほど,そ の後の再燃 と手 術施行 の リスクが有
意 に高 か った。
そ の他 の因子 は,有 意 な因子 ではなか った。
【結 論 】
UCの 予後 予測 因 子 と して,診 断時 の重症 度,初 回治療 への反応性,初 回治療後 のHb値 また
はAlb値 が同定 され た。
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審 査 結 果 の 要 旨
【研 究背 景】 潰瘍 性大腸炎(UC)は 原 因不明 の慢 性難治 性疾 患で あ る。原 因 に対 す る特異 的
治療 がない ことか ら,特 に難治例 な どでは治療法 の選択 や決断 に難 渋す る。 例え ば,再 燃 を繰 り
返 す患者 に対 す る長期 間の 内科治療 が,患 者のQOLを 低下 させ る可能性 が あ り,む しろ早期 に
手 術 を施 行 した方 が良 い場合 も存在 す る。 そのため,診 断時 あるい は治療初 期の段階 で,そ の後
の再燃 や手術 施行 とい った予後 が予測で きれば,治 療 法の選択 に有 用 であ り,最 終 的 にはQOL
の 向上 につ なが る。 しか し,予 後 予測因子 に関す るこれまで の報告 で は,対 象が重症 例 に限定 し
て い る,長 期予 後で はな く単 回の再燃 に対す る治療奏効 率の解析 に と どま って い る,交 絡因子 が
考慮 されて いないな どの諸 問題 があ った。
【研 究 目的】 軽 症 か ら重症 のUC症 例 を対象 と して,再 燃 や手 術施行 とい った長期 の予後 を予
測す る因子 を,臨 床背景,治 療経 過,検 査 デー タの中か ら多変量 解析 を用 いて同定 す る ことを 目
的 と した。
【研 究方 法】1997年1月 か ら2006年12月 まで東 北大学 病 院消化器 内科 で加療歴 のあ るUC患
者486例 の うち,初 回治療 の経過 が追跡可能 な296例 を対 象 と してい る。Primaryoutcomeは
初 回再 燃,Secondaryoutcomeは 手術施行 と し,初 回治療 開始 日か ら初回再 燃 および手術施 行
に至 るまでの月数 に有意 に影響す る因子 を,① 診 断時臨床背 景(性 別,年 齢,厚 生労働 省班会議
の分類 によ る罹患 範 囲お よび重症 度),② 初回治療 に対す る反応 性(初 回 治療 開始か ら4週 後の
状 態 で,緩 解 お よび有効 と分類),③ 検 査 デー タ(診 断 時 および初 回治療4週 後 のヘモ グロビ ン
(Hb)値,ア ルブ ミン(Alb)値,C反 応性 タ ンパ ク値,赤 血球 沈降速度)の 中か らCox比 例ハ
ザ ー ドモデル を用 いて検討 した。
【研 究結果】 診 断時臨床背景 を検討 す ると,中 等症 例[再 燃/手 術施行 のハ ザー ド比(95%信
頼 区 間):2.07(1.48-2.89)/3.40(1.09-10.54)]お よ び重 症 例 〔1.70(1.06-2.72)/6.77(1.92-
23.86)]に お いて,そ の後 の再燃 と手術施行の リス クが有意 に高 い とい う結 果で あ った。
診 断 時 臨床 背景 を すべ て補 正 した うえ で,緩 解 を基 準 と した有 効 例[2.22(1.53-323)/6.83
(3.55-13.15)]に お いて,ま た初回治 療後 のHb値[0.87(0.76-099)/0.60(0.47-0.77)]ま た は
Alb値[0.58(0.41-0.83)/0.11(O.06-022)]が 低 いほ ど,そ の後 の再燃 と手術施行 の リス クが有
意 に高 い とい う結果 であ った。
その他 の因子 は,有 意 な因子で はなか った。
【結論 】UCの 予後 予測 因子 と して,診 断 時の重 症度,初 回治療 へ の反応 性,初 回治 療後 の
Hb値 またはAlb値 が 同定 され た。
よ って,本 論 文 は博士(医 学)の 学位論文 と して合格 と認 め る。
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